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5 Zusammenfassung

Fiir die Uberwindung der Infektion mit dem intrazelluliren Bakterium Listeria monocyto-
genes sind CD8+ zytotoxische T-Lymphozyten essentiell. Welche Zellpopulationen aber in
der priimmunen Phase der Infektion das Wachstum der Erreger begrenzen, bevor spezifi-
sche T-Zellen vorhanden sind, ist bisher nicht ausreichend beantwortet. Einige Autoren
schreiben Neutrophilen Granulozyten eine zytotoxische Aktivitit gegeniiber listerieninfi-
zierten Hepatozyten zu. Diese Aussage stiitzt sich hauptsichlich auf histologischen Beo-
bachtungen und den Einsatz von monoklonalen Antikoérpern, die den CD18/11b-
abhingigen Zellinflux in das infizierte Gewebe hemmen bzw. Neutrophile Granulozyten in
vivo lysieren. Sie erlauben aber aufgrund der vielfaltigen direkten und indirekten Auswir-
kungen dieser experimentellen Maflnahmen nicht die Schlussfolgerung, dass diese Zellpo-

pulation direkt zytotoxisch fiir infizierte Wirtszellen ist.

Tatsdchlich zeigen in-vitro-Studien zur Zytotoxizitdt von Peritonealexsudatzellen gegen-
tiber listerieninfizierten Hepatozyten, dass Granulozyten keine zytolytische Potenz besit-

zen. Die hierfiir verantwortliche Zellpopulation ist aber bis dato unklar.

Ziel der vorliegenden Arbeit war daher, die Grundlage fiir eine detaillierte Analyse der
Zell-Zell-Interaktion in der priimmunen Phase der Listeriose zu schaffen und die Effek-
tormechanismen ndher zu untersuchen. Hierfiir wurde ein ex-vivo-in-vitro-
Experimentalsystem etabliert, welches die quantitative Erfassung und Modulation der Zy-
totoxizitdt von naiven murinen Peritonealleukozyten (Balb/c) gegeniiber listerieninfizierten

Hepatozyten (ATCC TIB73) erlaubt.

Die Ergebnisse der in dieser Arbeit dargelegten in-vitro-Untersuchungen legen nahe, dass
(naive residente) Makrophagen zur Lyse listerieninfizierter Hepatozyten in der Lage sind.
Ihre zytotoxische Aktivitdt war durch IFN-y zu steigern, aber von TNF-a und Stickstoff-
monoxid (NO) unabhingig.

Diese Befunde zeichnen ein neues Bild iiber die Rolle von Makrophagen bei der Abwehr

der Listeriose. So sind sie nicht nur durch Phagozytose und Abtotung extrazelluldrer Liste-
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rien an der Uberwindung der Infektion beteiligt, sondern auch an der priimmunen Abtd-

tung infizierter permissiver Wirtszellen.



